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СЕКРЕЦИЯ АНТИМЮЛЛЕРОВОГО ГОРМОНА  
У БОЛЬНЫХ С СИНДРОМОМ ПОЛИКИСТОЗНЫХ ЯИЧНИКОВ 
НА ФОНЕ ТЕРАПИИ ДИАНЕ-35
Канд. мед. наук Т. Л. АРХИПКИНА, канд. мед. наук Л. П. ЛЮБИМОВА, О. В. ТЯЖЕЛОВА
ГУ «Институт проблем эндокринной патологии им. В. Я. Данилевского АМН Украины», Харьков
Выявлено повышение секреции у больных с синдромом поликистозных яичников антимюллеро-
вого гормона (АМГ). На фоне лечения диане-35 у 24 % пациенток отмечена нормализация АМГ, 
у 24 % — умеренное снижение, у 52 % динамика секреции АМГ отсутствовала, что может указывать 
на различную степень поражения фолликулярного апарата у больных. Индивидуальный анализ 
уровня АМГ после проведенной терапии дает возможность оценить степень тяжести заболевания 
и служить тестом для решения вопроса о выборе дальнейшего лечения.
Ключевые слова: синдром поликистозных яичников, антимюллеров гормон, комбинированные оральные 
контрацептивы.
На современном уровне развития науки ле‑
чение больных с синдромом поликистозных яич‑
ников (СПКЯ) в основном направлено на восста‑
новление овуляции и достижение беременности 
у ранее бесплодных пациенток [1]. Эффектив‑
ность лечения во многом зависит от состояния 
фолликулярного аппарата, поэтому особый инте‑
рес ученых вызывает изучение факторов, которые 
влияют на фолликулогенез, могут препятствовать 
наступлению овуляции и приводить к кистозному 
перерождению яичников. Ряд исследователей счи‑
тают, что нарушения фолликулогенеза при СПКЯ 
в наибольшей степени обусловлены повышением 
андрогенов яичникового происхождения. В свою 
очередь высокие уровни андрогенов подавляют 
созревание фолликулов на разной стадии и при‑
водят к формированию типичных увеличенных 
яичников со множеством мелких фолликулов. 
Стимулирует образование андрогенов в яичниках 
повышенная секреция лютеонизирующего гормона 
(ЛГ). Одновременно с этим подавляется секреция 
фолликулостимулирующего гормона (ФСГ) гипо‑
физом, снижается активность фермента ароматазы 
в ткани яичника и тем самым подавляется аро‑
матизация андрогенов и образование эстрогенов, 
в частности эстрадиола (Е2) [2]. Доказано, что 
в процессе фолликулогенеза в яичниках, помимо 
гонадотропинов гипофиза и половых гормонов, 
принимают участие также аутокринные и пара‑
кринные медиаторы [3].
В этой связи привлекает внимание изучение 
антимюллерова гормона (АМГ), который является 
гликопротеином и относится к семейству транс‑
формирующих факторов роста β. АМГ впервые 
был обнаружен в 1986 г. как фактор, вызывающий 
регрессию мюллеровых протоков (маточных труб, 
матки и верхней части влагалища) у плодов муж‑
ского пола [4]. Выяснилось, что АМГ определяется 
в яичниках девочки с 32‑й недели беременности, 
продуцируется клетками гранулезы преантральных 
и малых антральных фолликулов (менее 4 мм) на 
протяжении всего репродуктивного периода жиз‑
ни и участвует в фолликулогенезе. В фолликулах 
большого размера продукция АМГ резко снижа‑
ется и почти не определяется при достижении 
фолликулом диаметра более 8 мм. Также было 
отмечено, что доминантные и атретические фол‑
ликулы содержат крайне низкие уровни АМГ [5].
Сегодня установлено, что уровень АМГ у па‑
циенток с СПКЯ значительно выше, чем у здоро‑
вых женщин [6]. По мнению одних авторов, уве‑
личение продукции АМГ яичниками вызвано как 
увеличением числа фолликулов, вырабатывающих 
АМГ, так и увеличением выработки АМГ грануле‑
зой этих фолликулов [7]. Однако F. J. Broekmans 
и соавт. показали, что если рассчитать уровень 
АМГ относительно фолликулов диаметром от 3 до 
10 мм, то уровень АМГ в расчете на один фолли‑
кул будет меньше, чем в норме [5]. Причина, по 
которой при СПКЯ фолликулы остаются на ста‑
дии, предшествующей доминантному фолликулу, 
остается неизвестной, в связи с этим трудно судить, 
является ли повышенный уровень АМГ продуктом 
остановки роста фолликулов или это повышение 
играет самостоятельную патогенетическую роль.
Терапия больных с СПКЯ представляет весь‑
ма непростую задачу и включает воздействие на 
различные звенья патологического процесса. В на‑
стоящее время в комплексном лечении больных 
с СПКЯ широко применяются комбинированные 
оральные контрацептивы (КОК). При назначении 
КОК больным с СПКЯ преследуются следующие 
цели: нормализация синтеза гонадотропинов 
и уменьшение секреции андрогенов, восстановле‑
ние менструального цикла, а также лечение беспло‑
дия путем развития rebaunt‑эффекта. В последние 
годы применение КОК рассматривается как тера‑
пия первой линии для повышения эффективности 
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консервативной стимуляции овуляции у кломи‑
фенрезистентных больных с СПКЯ [3, 8].
До настоящего времени не найдены четкие 
прогностические факторы эффективности лечения 
бесплодия у женщин с СПКЯ. Несмотря на то что 
АМГ считается одним из маркеров функциональ‑
ной активности яичников и диагностическим кри‑
терием сохранности их функционального резерва, 
в литературе имеются единичные и неоднозначные 
сообщения о секреции АМГ на фоне применения 
различных схем лечения и, в частности, на фоне 
терапии КОК [9].
Целью настоящего исследования явилось изу‑
чение содержания в сыворотке крови АМГ у боль‑
ных с СПКЯ на фоне лечения КОК диане‑35.
Обследовано 25 больных с СПКЯ и 15 здоро‑
вых женщин с нормальной менструальной функ‑
цией, обратившихся для уточнения состояния 
репродуктивной системы перед планированием 
беременности. Возраст обследованных составил 
24,5±0,2 года, все женщины имели нормальную 
массу тела, и у них отсутствовали нарушения 
углеводного обмена. Диагноз СПКЯ ставили на 
основании критериев Всемирного консенсуса Евро‑
пейского общества репродукции человека и эм‑
бриологии и Американского общества репродук‑
тивной медицины (Роттердам, Нидерланды, 2003) 
[10]. Дефиниция СПКЯ определяется наличием 
хронической ановуляции и гиперандрогении ова‑
риального генеза. Уточнение и верификация диа‑
гноза СПКЯ проводилась после дополнительного 
гормонального и УЗИ обследования.
Гормональное исследование включало опреде‑
ление уровня ЛГ, ФСГ, общего тестостерона (Т), 
Е2, глобулина, связывающего половые гомоны 
(ГСПГ), в плазме крови на 2–5‑й день менстру‑
ального цикла иммуноферментным методом. Из‑
мерение уровня АМГ проводили в сыворотке кро‑
ви на 2–3‑й день менструального цикла методом 
ИФА с помощью коммерческого набора фирмы 
«DSL» (СшА). Рассчитывали индекс свободных 
андрогенов (ИСА) по формуле:
ИСА = Т/ГСПГ — 100 %  [11].
Контроль параметров фолликулогенеза осу‑
ществлялся под динамическим ультразвуковым 
наблюдением, обследование проводили на 2–5‑й 
день менструального цикла с помощью аппарата 
«Aloka prosound SSD‑3500SX» (Япония), объем 
яичников вычисляли на основании трех измере‑
ний по формуле:
V = 0,5236 × L × W × H,
где L — длина, W — ширина, H — толщина. Диа‑
гностическим критерием ультразвукового иссле‑
дования для СПКЯ служит увеличение объема 
яичников более 9 см3 и наличие периферических 
гипоэхогенных структур (фолликулов) диаметром 
6–10 мм. В одном срезе должно быть не менее 
8 неразвивающихся фолликулов при отсутствии 
признаков роста доминантного фолликула [3].
Из препаратов КОК мы отдали предпочтение 
диане‑35 («Schering», Германия), который содер‑
жит 35 мкг этинилэстрадиола и 250 мг ципроте‑
рона ацетата и обладает выраженным антиандро‑
генным действием.
Обследование проводилось до начала и через 
6 мес приема препарата диане‑35.
Статистическая обработка полученных данных 
осуществлялась методами вариационной стати‑
стики при помощи стандартного пакета статисти‑
ческих расчетов. Достоверность расхождений 
средних величин определяли по t‑критерию Стью‑
дента. Для изучения связи между показателями 
применялся метод корреляции с определением ко‑
эффициента корреляции (r) и установлением его 
значимости по t‑критерию с 95 % уровнем надеж‑
ности (р < 0,05). Данные представлены как .
У всех обследованных основной группы име‑
лись характерные для СПКЯ гормональные нару‑
шения (таблица). У больных отмечено повышение 
(р < 0,001) уровня ЛГ, снижение (р < 0,05) ФСГ 
и, как следствие, повышение (р < 0,001) коэффи‑
циента ЛГ/ФСГ. Средний уровень Т был значи‑
тельно выше (р < 0,01), а Е2 меньше (р < 0,001), 
чем в контрольной группе, что сопровождалось 
повышением коэффициента Т/Е2. Одновременно 
с этим средний уровень ГСПГ оказался значитель‑
но ниже (р < 0,001), а ИСА значительно выше 
(р < 0,001) в сравнении с показателями здоровых 
женщин. Кроме того, при проведении УЗИ органов 
малого таза установлено достоверное (p < 0,001) 
увеличение объема яичников, количества антраль‑
ных фолликулов, при этом средний диаметр фол‑
ликулов составил 6,2±0,3 мм.
В результате проведенного лечения диа‑
не‑35 выявлено снижение уровня ЛГ (с 11,2±0,4 
до 8,8±0,3 МЕ/л; р < 0,001), Т (с 2,9±0,2 до 
2,1±0,2 нмоль/л; р < 0,01); повышение ФСГ 
(с 3,6±0,2 до 4,6±0,2 МЕ/л; р < 0,002) и Е2 
(с 0,21±0,01 до 0,29±0,02 нмоль/л; р < 0,001), 
ГСПГ (с 33,6±2,3 до 40,4±2,1 нмоль/л; р < 0,05) и, 
как следствие, значительное (р < 0,02) снижение 
ИСА, что свидетельствует о выраженном анти‑
андрогенном эффекте препарата. УЗИ органов 
малого таза показало существенное сокращение 
овариального объема (с 13,9±0,3 до 10,9± 0,3 см3; 
P < 0,001) и уменьшение числа антральных фол‑
ликулов (с 15,6±0,3 до 11,8±0,4; р < 0,001). Полу‑
ченные нами данные совпадают с результатами 
большинства робот, в которых изучалась дина‑
мика клинических и гормональных показателей 
у больных с СПКЯ на фоне лечения диане‑35 [12].
Уровень АМГ у здоровых женщин контрольной 
группы колебался от 2,1 до 5,0 нг/мл и в среднем 
составил 3,6±0,2 нг/мл. У обследованных женщин 
с СПКЯ уровень АМГ оказался в 3,5 раза выше, 
чем в контрольной группе и колебался от 9,8 до 
14,8 нг/мл, составив в среднем 12,9±0,3 нг/мл. Про‑
веденный корреляционный анализ позволил устано‑
вить статистически значимую связь АМГ со всеми 
критериями диагностики СПКЯ: прямую зависи‑
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мость с объемом яичников (r = 0,48; p < 0,05) и чис‑
лом антральных фолликулов (r = 0,54; p < 0,05); 
ЛГ (r = 0,62; p < 0,05) и Т (r = 0,5; p < 0,05); об‑
ратную зависимость с ФСГ (r = –0,35; p < 0,05) 
и Е2 (r = –0,36; p < 0,05). Таким образом, у всех 
больных с СПКЯ имеется значительное увеличение 
АМГ, при этом высокие показатели гормона соот‑
ветствуют характеристикам синдрома.
Через 6 мес лечения уровень АМГ существенно 
(р < 0,001) снизился, однако превосходил среднее 
значение женщин контрольной группы (р < 0,001). 
Анализ полученных результатов установил, что 
секреция АМГ у большинства (13,52 %) больных 
с СПКЯ на фоне проводимого лечения практиче‑
ски не изменилась, колебалась от 9,6 до 13,5 нг/мл 
и в среднем составила 12,1±0,3 нг/мл. У 6 (24 %) 
обследованных выявлено некоторое снижение это‑
го гормона и его показатели колебались от 5,3 до 
7,2 нг/мл (в среднем 6,2±0,2 нг/мл), в то же время 
секреция АМГ у этих пациенток сохранялась бо‑
лее высокой (р < 0,001), чем у здоровых женщин. 
У 6 (24 %) пациенток этот гормон зарегистриро‑
ван на уровне показателей здоровых женщин, его 
уровень колебался от 2,7 до 5,0 нг/мл и в среднем 
составил 3,9±0,2 нг/мл. Нами не выявлено стати‑
стически значимых различий содержания в крови 
гонадотропных и стероидных гормонов, а также 
объема яичников и числа антральных фоллику‑
лов у больных с СПКЯ, по‑разному ответивших 
изменением секреции АМГ после проведенного 
лечение диане‑35.
Полученные в ходе нашей работы данные 
в определенной степени подтверждают мнение 
исследователей, которые указывают на значение 
АМГ в патогенезе СПКЯ и его участие в нару‑
шении фолликулогенеза [13, 14]. Применение 
в течение 6 мес комбинированных оральных кон‑
трацептивов (диане‑35) приводит к снижению 
гиперандрогении, уменьшению объема яичников, 
количества фолликулов и, если действие пре‑
парата относительно антиандрогенного эффекта 
было полностью предсказуемо, то динамика се‑
креции АМГ оказалась неоднозначной. Норма‑
лизация уровня гормона на фоне лечения отме‑
чена только у четверти больных, в то время как 
у остальных выявлено или умеренное снижение, 
или отсутствие динамики. Можно предположить, 
что у больных СПКЯ имеется различная степень 
поражения фолликулярного аппарата, а сохраня‑
ющиеся у большинства обследованных высокие 
значения АМГ при значительном снижении ан‑
дрогенов могут свидетельствовать о выраженных 
изменениях в фолликулярном аппарате яичников. 
Индивидуальный анализ уровня АМГ после про‑
веденного лечения диане‑35 даст возможность 
оценить тяжесть нарушений при СПКЯ и по‑
служит тестом для решения вопроса о выборе 
дальнейшего лечения. Изучение значения АМГ 
при СПКЯ продолжает сохранять свою актуаль‑
ность, многие вопросы остаются нерешенными, 
а их диагностический потенциал требует даль‑
нейшего исследования [15].
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СЕКРЕЦІЯ АНТИМЮЛЛЕРОВОГО ГОРМОНУ У ХВОРИХ  
ІЗ СИНДРОМОМ ПОЛІКІСТОЗНИХ ЯЄЧНИКІВ НА ФОНІ ТЕРАПІЇ ДІАНЕ-35
Т. Л. АРХІПКІНА, Л. П. ЛЮБІМОВА, О. В. ТЯЖЕЛОВА
Виявлено підвищення секреції у хворих із синдромом полікістозних яєчників антимюллерово-
го гормону (АМГ). На фоні лікування діане-35 у 24 % пацієнток відзначено нормалізацію АМГ, 
у 24 % — помірне зниження, у 52 % динаміка секреції АМГ була відсутньою, що може вказувати на 
різний ступінь ураження фолікулярного апарату у хворих. Індивідуальний аналіз рівня АМГ після 
проведеної терапії надасть можливість оцінити ступінь тяжкості захворювання і стане тестом для 
вирішення питання щодо вибору подальшого лікування.
Ключові слова: синдром полікістозних яєчників, антимюллерів гормон, комбіновані оральні контрацептиви.
ANTI-MULLER HORMONE SECRETION IN PATIENTS WITH POLYCYSTIC OVARY SYNDROME 
AGAINST A BACKGROUND OF THERAPY WITH DIANE-35
T. L. ARCHIPKINA, L. P. LIUBIMOVA, O. V. TIAZHELOVA
Increased secretion of anti-Muller hormone (AMH) was revealed in patients with polycystic ovary 
syndrome. In 24% of patients AMH normalized, in 24% reduced moderately, in 52% AMH secretion 
did not change against a background of treatment with Diane-35, which allows to emphasize various 
degree of disorders of the follicular apparatus in the patients. Individual analysis of AMH level after 
the therapy promotes assessment of the degree of the disease severity and can be a test in solving the 
question about the choice of further treatment.
Key words: polycystic ovary syndrome, anti-Muller hormone, combination oral contraceptives.
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